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東 ア フリ カ ・ ケ ニア 共和 国 に お ける 肝 便 変 の 組織 像 と 
Hepatitis B surface (HBs) 抗原 の 肝 内 分 布 
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Cirrhosis of the liver in Kenya : Histopathology and Hepatitis B surface Antigen (HBs-Ag) 
in parenchymal cells 
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Abstract : Histological findings in 19 autopsy cases of macronodular ( "postnecrotic" , 
"posthepatitic" ) cirrhosis of the liver with or without primay liver cell carcinoma at Rift Valley 
Provincial General Hospital, Kenya, in the period of 1971 to 1975 were studied in relation to 
histochemical tests for the presence of HBs-Ag in parechymal cells of regenerative nodules by 
Shikata’s orcein staining method. The age of patients is between 4 to 70. All cases of 
cirrhosis except two showed remarkable inflammatory change. The characteristic microscopic 
features include lobular destruction or collapse, regenerative nodules of variable size with 
remarkable exudate of lymphocytes, monocytes and plasma cells. Increase of connective tissue, 
especially elastic fibers, was observd. No evidence of alcoholic hepatitis was noted. HBs-Ag 
in parenchymal cells was present in 12 (73%) of 17 cirrhosis examined; 7 (78%) of 9 cirrhosis 
with primary liver cell carcinoma, 5 (6322) of 8 cirrhosis without the tumor. The data showed 
high incidence of HBs-Ag in parenchymal cells of cirrhosis in our materials and suggest that 
there is the apparent association of HBs-Ag with cirrhosis and primary liver cell carcinoma in 
Kenya as seen in other tropical and temperate countries. 
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は C め に 


アフ リカ 大 陸 の 東部 か ら 南 部 に か け て は , 2:025 
常 地域 や 亜熱帯 , 温帯 と と も に 肝 疾 患 , と くに 肝癌 の 
多発 地帯 で ある こと が 知ら れ て いる CHigginson, 19 
63). 

三 縮 性 肝硬変 , 肝 瘍 で 代表 され る 慢性 の 肝 障 害 の 原 
因 に つい て , 従来 , 飲用 と し て の アル ュー ル , 栄養 障 
害 , 食品 寄生 真菌 類 の 毒性 代謝 産物 で ある マイ コト キ 
YY, さら に 肝炎 ッ イ ルス な ど が 考え られ て きた . 

近年 , ウイ ルス 肝炎 , な か で も B 型 ウ イル ス 肝炎 
に 関す る 研究 の 目覚 まし い 進歩 の 結果 , アフ リカ な 
ど 世 界 の 肝 疾 患 多 発 地 方 で か な り 高 率 に Hepatitis B 
surface (HBs) 抗原 が 見 い 出 され る に お よん で , v4 
ルス 肝炎 , 慢性 肝炎 , 其 縮 性 肝硬変 , 肝癌 の 相互 の 密 
接 な 関係 が 明らか に な りつ つ あ る . 

我々 は 国際 協力 事業 団 の 中 近東 アフ リカ 医療 協力 計 
画 に も と づき , 1971 年 か ら 1975 年 まで 東 プ アフリカ ・ ケ 
= ア 共 和 国 の 北西 部 に 位置 する Rift Valley 州 の 州都 
Nakuru に ある Provincial General Hospital CS 
理解 前 業務 お よび 了 臨床 外科 材 科 病 理 組織 検査 に 携わっ 
た が , 肝 疾 患 を し ば し ば 観察 する こと が 出来 (山下 , 
1976), と くに 宮 検 材料 に お いて は 姜 縮 性 肝硬変 ( 肝 
細胞 癌 合併 例 を 含む ) が 他 疾 患 に 比べ て 多く GR, 
1975) 肝 疾 患 多 発 地帯 の 一 面 を 示し て いる も の と 考え 
du 

姜 縮 性 肝硬変 の 成因 に つい て は 昨今 で は 上 記 の ご と 
く 考 ん られ て いる が , 我々 は ケニア に お ける 剤 検 例 の 
生 縮 性 肝硬変 の 病理 組織 像 を 検討 する こと に よっ て 
その 成因 と 病態 を 考察 する 一 助 と 為す と, さら に 
Shikata et al. (1974) の オル セイ ン 和 染色 法 に よる Br 
組織 内 の HBs 抗原 を 検索 する こと に よっ て BRE 
硬 変 の 成因 と し て HBs 抗原 の 関連 性 を 検討 し た . 

血清 HBs 抗原 の 検索 は 現在 で は 世界 各地 で 行わ れ 
て いる が , 東 ア フリ カ , こと に ケニア で は 肝 組 織 内 の 
HBs 抗原 に つい て の 報告 は 見 出せ な い . 本 報告 の 検 
索 林 料 は きわ め て 少数 で は ある が , SB, 赤道 直下 で 
ある 同 地 方 の 肝 疾 患 の 特徴 を 調べ る 上 で の 予備 的 な 研 
究 と し て 検討 を 試み た . | 


検索 材料 と 方 法 


Rift Valley ProvincialGeneralHospital に お ける 19 
1 年 か ら 1975 年 ま で の 病理 解剖 材料 182 例 の うち 19 例 
の 葵 縮 件 肝硬変 (原発 性 肝癌 を 伴う も の 9 例 を 含む ) 
の 肝 組 織 材 料 を 対象 と し た . 


病理 組織 学 的 な 検索 に は ホル マリ ン 固 定 , パラ フィ 
ン 旬 埋 切 骸 に へ マト キン リン ・ エ オジ ン 染 色 ,、 マロ リ 
ー・ ハ イデ ン ハ イン 染色 , 弾性 線維 染色 , RIRE E 
を , また 肝 組 織 内 HBs 抗原 の 染色 に は オル セイ ン 法 
お よび アル デハ イド フク ン ン 法 (Shikata ez gl., 19 
74) を 用 いた . 


結果 と 考察 


壮 縮 性 肝硬変 お よび 肝 細 胞 光 の 症例 と , その ほか の 
疾患 で HBs 抗原 が 肝 組 織 内 に 集め 出 き れ た 症例 を 示 
し た も の が Table 1 で ある . 


姜 縮 性 肝硬変 の 病理 組織 像 : 

一 般 に 大 小 の 結節 が よく 発達 し , 間 質 も 幅 が 比較 的 
薄い も の か ら 広 いも の まで 見 られ る . BP 
な い 凌 縮 性 肝硬変 の ほとん どの 症例 で は 高度 の 活動 性 
の 炎症 像 , す な わ も 間 質 に リン パ 球 , 形質 細胞 を 主 と 
し た 著 し い 炎 症 性 の 細胞 浸潤 と , 偽 小葉 周辺 の 肝 細 胞 
が 変性 , 壊死 た 陥っ た り 消失 し か か っ て いる の が 見 ら 
れる (日 本 肝臓 学会 慢性 肝炎 委員 会 , 197 わ @ig.1). 
きら に 偽 胆 管 の 増生 や , 線維 の 増生 と くに 弾力 線維 の 
増生 が 顕著 で ある Cfig.2). 肝 組 織 の 破壊 像 に は 上 述 
の ご と く び 慢 性 の 炎症 性 の 細胞 浸潤 が 強く , 偽 小 葉 を 
周辺 部 か ら 破壊 する と と も に , 内 部 へ 向っ て 細胞 浸潤 
と 線維 の 伸展 に よっ て 偽 小 葉 を 細分 化し て いる 像 と , 
同様 に 間 質 に は 著しい 炎症 性 細胞 浸潤 を きた し な が ら 
大 き な ( 複 小葉 性 の ) 結節 の 内 部 に お いて , 結節 周辺 
部 の 病変 と つなが る こと な く , 巣 状 に 肝 細 胞 が 変性 , 
壊死 に 陥り 脱落 し て いる 像 も 見 られ る . 

姜 縮 性 肝硬変 の 1 例 (Nak 33) で は 間 質 の 幅 が 狭 
< く 炎症 性 の 細胞 浸潤 は きわ め て 軽度 で 偽 小 葉 の 破 壌 が 
ほとん ど 見 られ な か っ た が , これ は 三宅 (0960) OFF 
硬 変 分 類 に よる 定型 的 な 乙 型 を が す 唯 一 の 例 で あ っ 
js 
肝 細 胞 冶 を 伴っ た 姜 縮 人 性 肝硬変 で は , ほとん と すべ 
て の 症例 の 非 韻 部 に 活動 性 の 病変 が 見 られ た が か, 1 例 
(Nak 123) で は 非 冶 部 の 炎症 像 は 比較 的 軽度 で あっ 
ee 

以上 , ほとん どの 症例 が 三宅 の 分 類 の 甲 * 型 に 向う 
組織 像 で , 炎症 性 変化 が 強く 偽 小 葉 を 細分 化し , 弾力 
線維 の 増生 も る あっ て , 肝 組 織 の 破壊 と 結合 組織 の 増生 
(に よる 修復 が 今 な お 進行 中 で ある こと が うか が えた . 
すなわち , は じ め か ら 小 葉 の 部 分 的 な 壊死 を 伴う 炎症 
性 (活動 性 ) の 変化 の 強い 慢性 肝炎 (小坂 ら , 1971; 
太田 , 1974) か ら そ の まま 肝硬変 に 移行 する 例 が 多い 


Fig. l. Nak 127: Cirrhosis of the liver. Inflammatory cell 
infiltrate and degeneration and necrosis of liver cells. 
(H.E. stain, original magnification x100) 


Fig. 2. Same case as Fig. 1. Increase of connective tissue 
including elastic fibers subdividing into small pseudo- 
lobules. (Orcein stain, original magnification X 100) 
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Fig. 3. 


Fig. 4. 


Nak 36: Parathyroid tumor. HBs-Ag in cytoplasm 


of liver cells. (Orcein stain, original magnification 
x 200) 


Nak 143 : Cirrhosis of the liver with primary liver 
cell carcinoma. Perinuclear localization of HBs- Ag. 
(Orcein stain, original magnification x 200) 


の で は な いか と 推定 され た . 

これ ら の 病変 は 地域 特異 的 な 肝硬変 の 病態 像 と し て 
と ら え を 得る の か どう か 今後 の 検討 を 要する 問題 で あ 
る . それ に は , 地域 に よる 病原 体 の 特性 , 人 種 的 な 条 
件 , 不 充 分 な 医療 や 栄養 な ど 社 会 的 条件 な ども 考慮 さ 
TRE ES 

姜 縮 性 肝硬変 の 肝 組 織 内 の HBs 抗原 : 

オル セイ ン で 染色 され る HBs 抗原 の 局 在 様式 は 従 
来 の 報告 (Shikata et al., 1974) の ご と く , 短小 工 の 
一 部 で 肝 細 胞 質 の と くに 表 脈 洞 寄 り の 部 分 に 淡く 認め 
られ る 場合 も あれ ば , 偽 小 葉 の 数 箇所 で 細胞 次 内 に び 


慢性 に (Fig.3) また は 細胞 質 内 封入 体 を 作っ て 明確 
こ 認 め ら れる 場合 Fig.) な ど , 症例 に よっ て $ 美 
pb, また 同一 の 症例 に お いて も さま ざま で ある . 
肝 組 織 内 の HBs 抗原 に つい て 義 縮 性 肝 便 変 ( 肝 細 
胞 韻 を 伴う も の も 含む も ) 17 例 を 検索 し , 12 例 73%) 
に HBs 抗 原 が 見 られ た . この うぅ 3 ち 姜 縮 性 肝硬変 の み 
で は 8 例 中 5 例 (63%) が , 肝 細 胞 揚 を 伴 5 奏 縮 性 肝 
便 変 で は 9 例 中 7 例 (0822) が HBs 抗原 陽性 で あ 
2. な お , FARO OLED 2 例 で は 1 例 に HBs 
抗原 が 染色 され た (Table 1). 

ケニア 各地 で は , Mee wo — ORAS HERS 


Cirrhosis and related diseases of the liver and HBs-Ag in liver cells at 


HBs-Ag in 
liver cells 


Primary liver 


: Other disease 
cell carcinoma 


(+) NS 


Table 1. 
Rift Valley Provincial Hospital, Kenya, 1971-1975 
Pu Age/Sex EUR i Cirrhosis 
NaK 5 50/M 1100 (+) 
21 30/M NE Ea) 
23 50/M 1820 (+) 
27 45/M NE (+) 
31 45/M NE CEJ 
32 40/M NE (+) 
33 35/M NE Ge 
36 25/M NE (=) 
42 50/M NE S 
45 35/M 5500 (+) 
62 40/M NE =] 
66 40/M NE (F) 
104 60/M 2500 c=) 
105 70/M 2000 Ga 
107 70/M 680 CH) 
115 25/M 3400 (F) 
122 45/F 750 Py 
123 36/M 6500 Ce) 
125 20/M 1800 (59 
127 50/F 760 eur 
134 35/F 1100 Cr 
135 10/M 720 (=) 
136 4/F 220 ( 
143 60/M 1000 (+) 
146 40/M 5000 (—) 
151 65/M 6000 (—) 
156 40/M 625 (+) 


170 adult/M 900 (SEO 


x. (+4) 
C=) Amyloidosis NE 
en (+) 
cr ES 

- (+) 
C? (=) 
=) Parathyroid tumor (+++) 
Cy Amebiasis (+) 
Cr) (+++) 
(= Subacute hepatitis (+) 
Pu (+4) 
(= Chronic hepatitis (+++) 
Cn で まま う 
= =) 
E (+++) 
= c 
(H) で まう 
(=) Pneumonia (+) 
T (+) 
C7) (まあ ) 
C=) Panperitonitis (+) 
(= Miliary tbc. (nen 
oe (+) 
2 Gat) 
(+) S 

m Miliary tbc. (++) 


(—) NE 


NE : not examined 
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人 の fiu) HBs 抗原 の 調査 (Bagshawe et al., 
1974) に よる と 陽性 率 4 て 10 衝 に お よぶ きわ め て 高い 感 
染 率 を 示し て お り , 高温 多 混 の 低地 より むし る ろ る 標高 15 
00~2000m の 高原 地帯 に 高 率 で ある . 本 研究 の 材料 を 
得 た Nakuru 地方 で は 一 般 人 の 血清 HBs 抗原 は 9.4 
に も の ぼっ て いる . また ヶ ケニア に お いて は 肝硬変 
の 約 20 必 に , 血清 学 的 に HBs 抗 原 が 見 出さ れ て いる 
CBagshawe et al. ,1971). 姜 縮 性 肝硬変 ( 肝 細 胞 操 を 
伴う も の も 含め て ) の HBs 抗原 の 肝 組 織 内 陽性 率 の 
Acc, 症例 数 は 少な い が 本 研究 の 結果 か ら で も , ケミ ニ 
アァ に お ける 凌 縮 性 肝硬変 の 成因 と し て は HBs 抗原 が 
濃厚 な 関連 件 を 持つ こと が 推察 され る 

ケニア に お ける B 型 肝炎 ウイ ルス の 分 布 お よび 感染 
様式 に つい て 考え る 場合 , D 対象 と な っ た 剖検 材料 
の 大 部 分 は 何れ も 現地 の 事情 に より 1 一 数 週間 の 短期 
入院 中 に 死亡 し た 患者 か ら の も の で , 既往 に 医療 GE 
HE. 手術 , 輸血 等 ) を 施さ れ た 経験 の な い 人 々 ば か り 
CHS, 2) 患者 の 出身 地 は 地方 の 小 都市 か ら 和 人口 が 
きわ め て 稀 薄 な 未開 地 の 村 沙 ま で 広域 に わた っ て お 
0, 人 人口 が 集中 し て いる 大 都市 の よう な 住民 相互 の 密 
な 接触 は 乏しい , 3) ケニア に お ける 血清 HBs 抗原 
の 陽性 率 は 男女 共 10--14 才 で すでに ビー ク に 近く 達 す 
る (Bagshawe etal. ,1974) な ど に より 母子 感染 を B 
な 家族 内 感染 を は じ め , 割礼 な どの 種族 の 慣習 や ある 
い は 由 (Prince,et al.,1972) 7c E oUm Ebr rA 
肝炎 ウイ ルス の 伝 挿 な ど や は り 考 慮 すべ き で あろ る うら. 


凌 縮 性 肝硬変 , 肝 細 胞 癌 以外 の 病変 と HBs HE: 
生 縮 性 肝硬変 , 肝 細 胞 瘍 以外 の 症例 で HBs 抗原 が 
染色 され た の は 7 例 で , その う も 肝 疾 患 と し て は 慢性 
肝炎 1 例 (Nak 104) と 亜 急 性 肝炎 (Nak 62) 1 例 で 
ある (Table 1). 


ケニア に お ける 義 縮 性 肝硬変 に つい て その ほか の 問 
RB AA : 

疾患 の 発生 頻度 を 推定 する 一 つの 方 法 と し て 誠 検 率 
か ある が , 本 人 研究 で は 症例 数 が 少 い の で 統計 学 的 な 意 
義 は 検討 し な か っ た ・. 要 縮 性 肝硬変 と し て 取り 上 げた 
材料 に は 脂肪 変性 を 示す も の が 数 例 あ っ た . し か し ア 
ル ュ ー ル 肝炎 の 特徴 (Galambos, 1972) を 示す こと 
b 壊死 後 性 肝硬変 類似 の アル ュー ル 性 肝硬変 (Popper 
et al., 1960) と 思わ れる も の も 見 出せ な か っ た . 
その ほか 肝硬変 また は 慢性 肝 障 害 の 成因 と し て , AW 
RA, マイ コト キシ ン な どの 影響 も 今後 検討 され ね ば 
な ら な い . な お , 肝 以 外 の 明らか な 原因 に よる いわ ゆ 
る 特殊 な 型 の 肝硬変 と し て は , た だ 1 例 の 肝 外 胆管 閉 


塞 に よる 胆汁 作 肝 硬 変 が 見 られ た の み で ある . 


ま c め 


東 ア フリ カ ・ ケ = ニア 共和 国 の 北西 部 に 位置 する Rift 
Valley 州 の Provincial General Hospital に お いて , 
1971-1975 年 の 剖検 例 の な か か ら 義 縮 性 肝硬変 19 例 を 
取り 出し , その 成因 と 病態 像 を 考察 する 一 助 と 為す べ 
く 病理 組織 像 を 検索 する と と も に オル セイ ン 染 色 法 に 
より 肝 組 織 内 の HBs 抗 原 の 陽 性 率 に つい て 調べ , $ 
後 同 地方 の 肝 疾 患 の 特徴 を 見 出す オ 上 で の 予備 的 研究 と 
し て 検討 を 試み た . 検索 材料 が 少 い の で 統計 的 処理 は 
し て いな い が 下 記 の こと が 推定 され た . 

D 姜 縮 性 肝硬変 の 組織 像 は , ほとん ど 全 例 に 慢 
性 の 活動 性 の 炎症 際 が 高度 に 見 られ , 肝 組 織 の 破壊 と 
修復 が いま な お 続行 中 で ある こと が うかがえ た. Tre 
わ ち 小葉 の 壊死 を 伴う 炎 症 性 の 変化 の 強い 慢性 肝炎 か 
ら そ の まま 肝 便 変 に 移行 する 例 が 多い の で は な いか と 
推定 され た . この こと は 地域 特異 的 な 肝硬変 の 病態 像 
と し て と ら え 得る の か どう か , 人 種 的 条件 , 不 充分 な 
医療 や 栄養 な ど 社 会 的 条件 な ども 考慮 され ね ば な ら な 
jt. 

2) 姜 縮 性 肝硬変 ( 肝 細 胞 癌 を 伴う も の も 含む ) の 
肝 細 胞 内 に HBs 抗原 が 高 率 に 見 られ た . 従来 , その 
成因 と し て いろ いろ な こと が 論議 され て いる が , ya 
アァ で も る 凌 縮 性 肝硬変 の 成因 と し て HBs 抗原 が 濃厚 な 
関連 性 を 持つ こと が 推定 され る . 

3) 検索 材料 と な っ た 患者 は 既往 に 医療 を 受け た こ 
と は な く , 住民 相互 の 接触 が 少 い 未開 地 か ら の 出身 で 
HA. ケニア で は HBs 抗原 の 陽性 率 が 10~14 才 で 
すでに ピー ク に 近く な る こと な どか ら , B 型 肝炎 ウイ 
ルス の 感染 様式 に は 母子 感染 を 含む 家族 内 感染 を は じ 
dD, 部 族 内 で の 慣習 や 媒介 昆虫 の 可能 性 も や は り 無 視 
出来 な い 、 


材料 の 検索 を 通じ 当 部 門 の 千 馬 正 散 氏 お よび 福島 登 
記子 嬢 の 助力 を 得 た . 

本 研究 の 内 容 の 一 部 は 第 10 回 日 本 肝臓 学会 西部 会 
(昭和 50 年 9 月 ) に て 報告 し た . 

本 研究 は 昭和 49 年 度 文部 省 科学 研究 費 (課題 番号 : 
948260: 長崎 県 地方 と ケニア 共和 国 に お ける 肝硬変 お 
よび 肝癌 の 成因 に 関し て 肝炎 と Mycotoxin を 中 心 と 
し た 比較 病理 学 的 研究 ) の 一 部 に よっ た . 
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